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Urinary soluble intercellular adhesion molecule-1 and vascular cellular adhesion 


摘要 :目的 人 研究 狼疮 性 肾炎 (LN) 患者 尿 液 和 肾 组 织 中 可 洲 性 细胞 间 粘 附 分 子 (SICAM-1) 和 血管 粘 附 分 子 (VCAM-1) 的 变化 
情况 ,探讨 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 与 肾脏 活动 性 病理 改变 的 相关 性 。 方 法 选取 我 院 收治 经 肾 穿 刺 活 检 确 诊 为 LN 的 患者 
92 例 。 并 同时 纳入 20 例 门诊 健康 体检 者 做 为 对 照 。 收 集 红 穿刺 活检 当日 患者 的 尿 液 ,Elisa 法 检测 尿 液 SICAM-1 和 VCAM-1 
水 平 。 免 疫 组 织 化 学 染色 法 检测 肾 组 织 中 ICAM-1 和 VCAM-1 的 表达 情况 。ROC 曲线 分 析 尿 SICAM-LVCAM-1 在 预测 活动 
性 LN 中 的 敏感 性 和 特异 性 。 结 果 与 非 活动 性 LN 和 正常 人 相 比 ,活动 性 LN 患者 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 显 著 升 高 ,肾脏 
ICAM-1 和 VCAM-1 表 达 也 显著 增加 并 与 尿 ICAM-1 和 VCAM-1 水 平成 正 相关 关 系 。 尿 SICAM-1 的 ROC 曲线 分 析 显示 ,曲线 
下 面积 为 0.874, 尿 sICAM-1 值 >1095.00 pg/mg creatinine 诊 断 为 活动 性 LN, 特 异性 94.5% ,敏感 性 78.9%。 尿 VCAM-1 的 ROC 
曲线 分 析 显示 ,曲线 下 面积 为 0.882, 尿 VCAM-1 值 >898.11 pg/mg creatinine 诊断 为 活动 性 LN, 特 异性 98.2% ,敏感 性 66.7%。 
结论 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 可 作为 判断 LN 活动 性 的 生物 标志 物 。 检 测 这 两 个 指标 可 帮助 观察 LN 患者 的 病情 变化 ,为 
个 体 化 治疗 提供 新 依据 。 
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Abstract: Objective To determine the levels of urinary soluble intercellular adhesion molecule-1 (sICAM-1) and vascular 
cellular adhesion molecule-1 (VCAM-1) in patients with lupus nephritis (LN), and explore their correlation with renal disease 
activity. Methods Urine samples were collected from 92 renal biopsy-proven LN patients and 20 healthy controls. Renal 
disease activity was determined according to the ISN/RPS 2003 Revised Classification of Lupus Nephritis. The urine levels of 
sICAM-1 and VCAM-1 were detected by enzyme-linked immunosorbent assay, and the expressions of intrarenal ICAM-1 and 
VCAM-1 were evaluated by immunohistochemisty staining. Results Urinary sICAM-1 and VCAM-1 levels were elevated in 
LN patients compared with the controls. Significantly higher levels of urinary sICAM-1 and VCAM-1 were found in patients 
with active LN, who had also significantly increased intrarenal expressions of ICAM-1 and VCAM-1 compared with patients 
in remission. A strong positive correlation was noted between intrarenal expression and urine levels of ICAM-1 and VCAM-1. 
The receiver-operating characteristic (ROC) curve of urine sICAM-1 showed tan area under ROC curve of 0.874 for all 
participants in the test. A cutoff of 1095.00 pg/mg creatinine yielded a good sensitivity (0.945) and specificity (0.789). The ROC 
curve of urine VCAM-1 showed an area under ROC of 0.882 for all the participants, and a cutoff of 898.11 pg/mg creatinine 
yielded a good sensitivity (0.982) and specificity (0.667). Conclusion Urine sICAM-1 and VCAM-1 levels are positively 
correlated with their intrarenal expressions and reflect the activity of the nephritis, and therefore they may serve as potential 
biomarkers for early diagnosis of active LN. 
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系统 性 红斑 狼疮 (systemic lupus erythematosus, SLE) 是 一 种 多 因素 参与 的 自身 免疫 性 疾病 ,70% 以 上 的 
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系统 性 红斑 狼疮 患者 临床 上 有 不 同 程度 的 肾脏 受累 "> 。 
家 自然 科学 基金 面 上 项 目 (81570619); 国 家 自然 科学 基金 青 。 ”狼疮 性 肾炎 (LN) 是 SLE 累及 肾脏 所 引起 的 一 种 免疫 
基金 项 目 (81200502) ;广东 省 优秀 博士 学 位 论文 作者 资助 项 目 。 复合 物性 肾炎 ,是 临床 进展 至 终 末 期 皮 脏 病 的 主要 继 发 
性 肾脏 疾病 之 一。LN 具 有 病理 变化 多 样 性 、 易 复发 及 
活动 性 等 特点 ,是 SLE 患 者 死亡 的 重要 原因 5 ,迄今 为 


早期 治疗 复 复发 隆 LN. 有 利于 改善 LN 病人 临床 转 归 so 。 
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目前 临床 确诊 LN 和 判断 LN 活动 性 的 金 标 准 是 重复 肾 
穿刺 活检 ""。 但 是 在 实际 操作 过 程 中 , 肾 穿刺 活检 人 很 难 
反复 进行 ,不 便于 临床 医生 随时 监测 和 判断 病情 的 活动 
状态 ,进行 随访 和 疗效 观察 。 因 此 ,我 们 迫切 需要 找到 
可 替代 金 标 准 的 ,可 实时 监测 病情 活动 状态 的 敏感 , 特 
异 的 生物 标志 物 来 指导 临床 治疗 。 但 是 目前 临床 使 用 
的 无 创 性 ,可 重复 进行 的 检测 方法 , 仅 有 24h 尿 蛋白 定 
量 、 尿 蛋白 / 肌 醋 比 、 尿 沉渣 镜 检 及 红细胞 位 相等 几 项 检 
测 。 检 测 项 目 少 且 灵敏 性 不 够 。 我 们 试图 从 无 创 性 检 
验方 法 中 找 出 早期 敏感 方便 和 特异 的 判断 LN 活动 性 
的 生物 标志 物 ,以 利于 早期 诊断 ,防治 LN 活动 及 疾病 进 
展 。 既 往 有 文献 报道 ,血管 内 皮 粘 附 分 子 (VCAM-1) 
水 平 与 SLE 的 活动 性 和 器 官 损 伤 密切 相关 "*”"”。 但 是 
对 于 细胞 间 粘 附 分 子 (ICAM-1) 和 VCAM-1 在 LN 活 
动 期 和 非 活动 期 的 变化 和 意义 仍 无 报道 。 因 此 ,本 研究 
的 目的 是 分 析 活 动 性 LN 患者 尿 液 和 肾 组 织 
sICAM-1 fll VCAM-1 的 变化 情况 ,探讨 尿 SICAM-1 和 
VCAM-1 水 平 与 皮 脏 活动 性 病理 改变 的 相关 性 。 判 断 
尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 的 变化 是 否 能 成 为 判断 活 
动 性 LN 的 敏感 生物 标志 物 。 


1 材料 和 方法 

1.1 病例 和 标本 收集 

1.1.1 病例 收集 与 分 组 选取 我 院 2013~2014 年 全 年 收 
治 经 肾 穿刺 活检 并 依据 1982 年 美国 风湿 病 学 会 诊断 
标准 确诊 为 LN 的 患者 92 例 。 肾 穿刺 病理 结果 依据 
2003 ^F. ISN/RPS 狼疮 性 肾炎 的 病理 学 分 型 分 为 活动 性 
(TIA/TVA 型 ,n=57) 和 非 活动 性 IVV 型 ,n=35)LN。 患 
者 年 龄 在 15~65 岁 之 间 ( 平 均 年 龄 34 岁 ), 病 情 稳 定 , 肾 
小 球 滤 过 率 (estimated glomerular filtration rate, 
eGFR)»80 mL/min/1.73 m2, 并 除外 合并 严重 感染 性 疾 
病 .恶性 肿瘤 .妊娠 .心血 管 疾病 、 肝 功 异 常 . 过 敏 性 紫 
疾 、 急 性 红 功 能 不 全 等 因素 。 同 时 纳入 20 例 排除 炎症 、 
肿瘤 等 疾病 的 门诊 健康 体检 者 (平均 年 龄 34 岁 ) 作 为 对 
照 组 。 本 研究 经 南方 医科 大 学 南方 医院 伦理 委员 会 审 
批 通过 。 

1.1.2 尿 液 及 肾 组 织 标本 贸 取 患者 在 进行 肾 穿 刺 活检 
当天 留 取 随 机 尿 ,3000 r/min 离心 15 min, 留 取 上 清 分 
装 ,-80 保存 ; 留 取经 肾 组 织 常规 光 镜 染色 (HE、PAS、 
MASSON, PASM 染色 ) 和 免疫 菊 光 染色 (IgG IgA, 
IgM、`C3 Cl1d) 检 查 确 诊 为 狠 疮 性 肾炎 患者 的 石 晴 组 织 
标本 。 人 免疫 组 化 染色 采用 肾 石 蜡 标 本 4 hm 切片 。 

1.2 方法 

1.2.1 双 抗 体 夹 心 酶 联 免 疫 吸 附 法 (ELISA) 测 定 
ELISA 法 测定 患者 尿 sICAM-1, VCAM-1( 购 自 
Raybiotech 公 司 ) , 按 试剂 盒 说 明 书 进行 操作 。 
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1.2.2 免疫 组 织 化 学 检测 肾 组 织 sICAM-1、VCAM-1 
表达 (1) 石 晴 切 片 脱 蜡 和 人 水;(2)0.3% 过 氧化 所 室温 
15 min, 水 洗 ;(3) 抗 原 修 复 ,PBS 洗 2 minx3;(4) 滴 加 低 
倍 景 稀 释 anti-human sICAM-1(1 || 100, Santa Cruz), 
anti-human VCAM-1(1:200, Santa Cruz) 的 一 抗 37 °C 
1h,PBS 洗 2 minx3;(5) 滴 加 Envision 试剂 盒 IDAKO) 
的 2 抗 室温 20 min,PBS 洗 2minx3;(6)DAB 显 色 Smin， 
水 洗 ;(7) 脱 水 、 透 明 、 封 国 。 并 对 染色 结果 依据 本 课题 
组 以 往 的 方法 进行 半 定 量 分 析 ”“。 所 有 组 织 学 分 析 由 
两 个 病理 学 家 独立 进行 ,保证 实验 的 双 盲 和 可 靠 性 。 
1.2.3 其 他 检查 ELISA 测 定 血清 抗 核 抗体 (ANA) 和 双 
链 DNA 抗体 (dsDNA) 水 平 ( 购 自 Trinity Biotech 公 
司 ), 按 试剂 盒 说 明 书 进行 操作 ,血清 ANA 和 dsDNA 1E 
TÉ (EIE T 25 IU/mL。 生 化 分 析 仪 (型 号 AU480, 购 自 
Beckman Coulter) 检 测 肝 肾 功 能 , 血 常 规 ,免疫 六 项 ,24 
小 时 尿 蛋 白 定量 和 

1.2.4 数据 分 析 采用 SPSS 18.0 进 行 统计 分 析 。 计 量 
资料 数据 以 均 数 + 标准 差 或 者 中 位 数 表示 ,独立 样本 之 
间 的 比较 采用 独立 样本 1 检验 或 Mann-Whitney 秩 和 检 
验 。 采 用 Spearman 法 进行 相关 性 分 析 。 根 据 受 试 者 工 
作 特 征 (ROC) 曲 线 计算 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 的 特异 
性 和 敏感 性 。P<0.05 为 差异 有 统计 学 意义 。 


2 结果 
2.1 人 口 学 和 一 般 情 况 资 料 

共 入 选 经 肾 穿 刺 活检 确诊 为 LN 的 患者 92 例 ,其 中 
活动 性 LNGIIA/AV 型 )$7 例 , 非 活动 性 LNGIV 型 )35 例 。 
健康 人 对 照 组 20 例 。 各 组 年 龄 性别 ,体重 指数 、 肾 小 球 滤 
过 率 ANA.\ 尿 白 蛋 白 / 肌 醋 比 等 均 无 统计 学 差异 ( 表 1)。 
2.2 活动 性 LN 患者 尿 SICAM-1.VCAM-1 水 平 显著 增高 

H ELISA 的 方法 测定 正常 人 活动 性 和 非 活 动 性 
LN 患者 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 细 胞 因子 的 水 平 。 如 
图 1 所 示 ,LN 患 者 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 显 著 高 
于 正常 人 。 而 活动 性 LN 患者 这 两 种 因子 的 水 平 显著 高 
于 非 活动 性 LN 患者 。 
2.3 活动 性 LN 患者 肾 及 SICAM-1 和 VCAM-1 表 达 增 加 

采用 特异 性 抗 人 -SICAM-1 或 VCAM-1 抗 体 对 所 
有 LN 患者 的 肾 活检 组 织 切 片上 进行 免疫 组 织 化 学 染 
色 。 随 后 用 IPP 图 像 软 件 对 骨 组 织 上 SICAM-1 和 
VCAM-1 的 表达 进行 分 析 。 结 果 如 图 2 所 示 , 肾 脏 表达 
sICAM-1 和 VCAM-1。 与 正常 对 照 组 和 非 活动 性 LN 
组 相 比 ,活动 性 LN 患者 肾脏 局 部 两 种 因子 的 表达 显著 
升 高 ,肾脏 SICAM-1 染色 的 半 定 量 分 析 , 非 活动 性 LN: 
1.2+0.4, 活 动 性 LN:2.2+0.8; 肾 脏 VCAM-1 染色 的 半 定 
量 分 析 , 非 活动 性 LN:1.1+0.3, 活 动 性 LN:2.0+0.6; 其 
差异 具有 显著 统计 学 意义 ,P<0.001。 
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表 1 人 口 学 和 一 般 情况 
Tab.1 Demographic and general data of LN patients (n=92) 
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Active LN (IIIA/TV, n=57) LN in remission (II/V, n=35) t P 

Age (year) 33+10 37411 -1.731 0.087 
Gender (male/female) 10/47 4/31 -0.787 0.434 
Body mass index (kg/m’) 23.243.9 22.743.4 0.417 0.678 
Glomerular filtration rate (mL/min/1.73 m°) 92.7454.5 105.5238.1 -1.07 0.288 
Serum ANA 175.34141.1 110.2+63.6 2.032 0.060 
Serum ds DNA 76.1437.3 50.7430. 1 1.885 0.090 
Serum C3 0.6+0.32 0.70.3 -1.131 0.262 
Urinary albumin (mg/mg creatinine) 9.6+22.1 2.3+1,3 0.798 | 0.431 
*P«0.05 vs patients in remission. 

= 10000 eu 2 10000 n=57 

= T 5 > 

E E E 

8 PE 5 n-35 

N n-20 op 

& 1000 : £ 10007 n=20 9 

$ 8b 

S & T 

: = 

z 1004 s 1007 

z > 

D 2 

E A B ^q ! B 

5 bad Normal Non-active LN Active LN z Normal Non-active LN Active LN 


1 活动 性 LN 患者 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 显著 增高 

Fig. 1 Urine sICAM-1 and VCAM-1 levels are elevated in patients with active LN. A: Urinary sICAM-1 
level, healthy people (normal): 191.3 (57.2-279.1), patients with non-active LN: 678.2 (500.1-770.8), 
patients with active LN: 1481 (732-3042). B: Urinary VCAM-1 level, healthy people (normal): 385.8 
(157.5-551.1) patients with non-active LN 678.5 (594.2-1053.9), patients with active LN: 2096.7 
(1096.7-4228.9). Continuous variables are expressed as the median (25th percentile to 75th percentile 


[interquartile range]). To compare continuous variables, Mann-Whitney rank sum test are used. P«0.001. 


2.4 活动 性 LN 患者 肾脏 SICAM-1 和 VCAM-1 表 达 强 
度 与 其 在 尿 液 中 水 平 密切 相关 

我 们 采用 Spearman 相关 分 析 对 尿 液 中 SICAM-1 
fil VCAM-1 的 水 平和 肾脏 局 部 SICAM-1 和 VCAM-1 
的 表达 强度 进行 相关 分 析 。 我 们 发 现 ,活动 性 LN 患者 
JR SICAM- 1 KE 5j EE ICAM-1 表达 强度 之 间 呈 正 相关 
关系 , 尿 VCAM-1 浓 度 与 VCAM-1 表达 强度 之 间 呈 下 
相关 关系 (图 3)。 
2.5 JKsICAM-1 和 VCAM-1 水平 对 LN 活动 性 的 诊断 
价值 

以 活动 性 LN 和 非 活动 性 LN 患者 为 分 析 人 群 ,将 
所 有 可 能 的 切 点 作为 闽 值 进行 灵敏 度 和 特异 性 计算 后 ， 
以 灵敏 度 为 纵 坐 标 ,(1- 特 异 度 ) 为 横 坐 标 作 ROC 曲线 
(如 图 4 所 示 )。 根 据 曲线 ,分 析 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 
在 预测 活动 性 LN 中 的 敏感 性 和 特异 性 。 尿 SICAM-1 
的 ROC 曲线 分 析 显 示 ,曲线 下 面积 为 0.874 (95%CI 
0.803-0.946, P«0.001) , JR sICAM-1 值 >1095.00 pg/mg 
creatinine 时 诊断 为 活动 性 LN, 特 异性 94.5% ,敏感 性 


78.9%。 尿 VCAM-1 的 ROC 曲 线 分 析 显 示 ,曲线 下 面 
积 为 0.882(95%CI 0.821-0.943, P«0.001) , JR VCAM-1 
{H.>898.11 pg/mg creatinine 诊 断 为 活动 性 LN, 特 异性 
98.2% ,敏感 性 66.7%。 


3 讨论 

LN 是 临床 进展 至 终 末 期 凤 脏 病 的 主要 继 发 性 疾 
病 ,临床 表现 呈 多 样 性 ,在 慢性 病程 中 易 急 性 改作。 
活动 性 LN 患者 ,往往 出 现 肾 损伤 的 进行 性 加 重 和 肾 功 
能 的 进行 性 下 降 。 越 早 发 现 LN 的 活动 性 和 肾脏 病变 的 
活动 程度 , 越 有 利于 及 早 的 调整 治疗 方案 的 和 改善 病人 
的 预后 中。 在 已 有 的 评价 LN 活动 性 的 方法 中 ,重复 肾 
穿刺 活检 是 最 直观 的 可靠 的 " ,但 其 会 造成 不 同 程度 
肾 组 织 损 伤 ,有 的 还 会 引起 肾 周 血肿 等 并 发 症 , 常 作为 
鉴别 诊断 的 确诊 方法 并 不 适合 用 于 LN 的 的 长 期 监测 。 
SLEDAI 评 分 是 常用 判断 SLE 活动 性 的 指标 ,但 这 种 评 
分 所 计算 的 积分 的 高 低 与 肾脏 病变 的 活动 并 不 完全 平 
行 "。 血 清 学 检查 中 补体 水 平 下 降 和 dsDNA 滴 度 的 上 
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图 2 ICAM-1 和 VCAM-1 在 肾脏 组 织 的 表达 
Fig.2 Expression of ICAM-1 and VCAM-1 in the kidney. 
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3 活动 性 LN 患者 尿 SICAM-1 浓度 与 肾 ICAM-1 表 达 密 切 , 尿 VCAM-1 浓 度 与 VCAM-1 表 达 密 切 相 关 
Fig.3 Urine sICAM-1 and VCAM-1 level are correlated with intrarenal expression of sICAM-1 and VCAM-1 
in active LN patients. A: Relationship between urinary sICAM-1 levels and intrarenal expression of ICAM-1; 
B: Relationship between urinary VCAM-1 levels and intrarenal expression of VCAM-1. The relationship 
between them is analyzed by Spearman method. 
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图 4 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 的 ROC 曲 
Fig.4 ROC analyses of urine SICAM-1 and 
VCAM-1 levels for predicting active LN. 


升 反映 的 也 是 SLE 的 全 身 活 动情 况 ,不 能 直接 反应 肾脏 
的 受 损 程度 。 目 前 临床 常用 24 小 时 尿 和 蛋白/ 白 蛋白 定量 
和 灰白 蛋白 / 肌 酬 比 作为 监测 和 诊断 LN 活动 性 的 指标 ， 
但 是 尿 蛋 白 / 白 蛋 白 检测 一 般 只 对 有 明显 凤 脏 活动 ,并 
且 未 经 治疗 的 患者 敏感 ,而 对 LN 活动 早期 或 正在 接受 
免疫 抑制 剂 治疗 的 患者 不 太 灵敏 ,因此 尿检 正常 并 不 意 
味 着 LN 没有 进入 活动 期 中 。 我 们 的 研究 也 发 现 ,如 表 1 
tas ,活动 性 和 非 活动 性 LN 患者 的 血清 dsDNA,ANA， 
C3 和 尿 白 蛋白 / 肌 酬 比 之 间 无 明显 差异 ,证实 这 些 值 的 
高 低 不 能 反映 凤 脏 病变 的 活动 情况 。 因 此 ,我 们 需要 寻 
找 新 的 反映 LN 活动 性 的 生物 标志 物 。 

活动 性 LN 的 病变 首先 体现 在 肾脏 病理 上 的 改变 ， 
然后 是 出 现 蛋 白 尿 ,血尿 等 临床 症状 。 因 此 寻找 反映 肾 
脏 活 动 性 病理 改变 的 生物 标志 物 是 至 关 重 要 。 活 动 性 
LN 肾脏 病理 上 主要 表现 为 骨 小 球 增生 性 改变 免疫 复 
合 物 沉 积 .坏死 .炎症 细胞 的 浸润 等 。 其 中 炎症 细胞 的 浸 
润 是 区 分 LN 活动 性 与 非 活动 性 的 早期 和 重要 指标 "1。 
而 血管 粘 附 分 子 是 介 导 肾脏 局 部 炎 细 胞 浸润 的 关键 环 
节 。ICAM-1 和 VCAM-1 是 血管 粘 附 分 子 家 族 成 员 , 
生理 情况 下 以 低 水 平 表达 于 巨 唉 细胞 , 树 罕 状 细胞 和 血 
管内 皮 细 胞 ,因此 在 正常 环境 下 ,血管 内 皮 抵 抗 白 细胞 
的 粘 附 。 当 嗓 血 管内 皮 细 胞 , 巨 鸣 细 胞 等 在 受到 促 炎 证 
因子 的 刺激 后 可 导致 ICAM-1 和 VCAM-1 在 质 膜 上 表 
达 增 多 并 与 单 核 一 巨 哈 细胞 和 中 性 粒 细胞 的 极 迟 活化 
相关 抗原 4 (YLA4) 相 结合 , 介 导 和 白细胞 迅速 转移 到 炎 
症 部 位 ,参与 炎症 及 其 下 游 反 应 由。 因此 ,研究 肾脏 局 
部 粘 附 分 子 的 表达 可 能 可 以 反映 肾脏 局 部 的 炎症 状态 。 

WuT 等 人 的 研究 发 现 ,与 正常 对 照相 比 ,SLE 患 者 
尿 VCAM-1 水 平 增加 ,并 随 SLE 的 活动 性 (SLEDAI 评 
分 ) 的 增加 而 增高 汪 。 提 示 监 测 粘 附 分 子 水 平 可 能 有 助 
于 早期 发 现 SLE 的 活动 性 病变 。 我 们 的 研究 从 病理 学 
分 型 的 角度 将 LN 区 分 活动 性 (HIA/TV) 和 非 活动 性 (IL 
V)JLN, 并 分 析 这 两 类 LN 与 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 
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平 之 间 的 关系 。 如 图 1 所 示 ,我 们 发 现 活动 性 LN 患者 
尿 SICAM-1 和 VCAM-1 水 平 较 正常 人 和 非 活动 性 LN 
患者 相 比 显著 升 高 ,说 明 测 定 尿 SICAM-1 和 VCAM-1 
水 平 对 于 区 分 LN 的 活动 期 和 非 活动 期 有 重要 意义 。 

随后 我 们 的 研究 了 正常 人 ,LN 患者 肾 组 织 中 
ICAM-1 和 VCAM-1 的 表达 情况 。 如 图 2 所 示 ,LN 患 
者 肾 组 织 中 的 ICAM-1 和 VCAM-1 主 要 表达 于 肾 小 管 
十 皮 细胞 ,这 一 结果 与 Alsuwaida AO 等 人 的 研究 结 
一 臻 。 而 且 活 动 性 LN 患者 凤 组 织 中 这 两 种 粘 附 分 子 的 
表达 较 非 活动 性 LN 患者 显著 增加 ,提示 肾 组 织 中 的 
ICAM-1 fill VCAM-1 表达 可 能 与 LN 的 活动 性 相关 ,这 
些 粘 附 分 子 可 能 可 以 分 泌 到 肾 小 管 管 腔 , 成 为 尿 
sICAM-1 和 VCAM-1 的 重要 来 源 。 我 们 对 LN 患者 尿 
液 中 sICAM-1 和 VCAM-1 的 水 平和 肾脏 局 部 SICAM-1 
fil VCAM-1 的 表达 强度 的 相关 分 析 也 证 实 ,LN 患 者 尿 
sICAM-1 Y& EE. 5j BE ICAM-1 表达 强度 之 间 存 在 正 相 关 
关系 , 尿 VCAM-1 浓 度 与 YCAM-1 表达 强度 之 间 也 存 
在 正 相 关 关 系 ( 图 3)。 并 且 LN 患 者 尿 SICAM-1 和 
VCAM-1 FY ROC 曲线 表明 (图 4) ,以 尿 SICAM-1> 
1095.00 pg/mg creatinine 和 VCAM-1>898.11 pg/mg 
creatinine 为 标准 判断 LN 患者 肾脏 病变 是 否 处 于 活动 
期 ,具有 较 高 的 特异 性 和 敏感 性 。 所 有 这 些 结果 提示 ， 
尿 液 中 升 高 的 SICAM-1 和 VCAM-1 可 能 部 分 来 源 于 肾 
脏 ,并 与 他 们 在 肾脏 的 表达 强度 密切 相关 。 长 期 监测 尿 
sICAM-1 和 VCAM-1, 可 早期 发 现 LN 的 活动 性 病变 。 

本 研究 也 存在 一 定 的 局 限 性 。 本 课题 是 横断 面 研 
究 , 研 究 结果 提示 尿 sSICAM-LIVCAM-1 可 以 用 来 判断 
LN 的 活动 期 和 非 活 动 期 ,但 是 其 明确 的 临床 应 用 价值 
仍 有 待 大 规模 ,多 中 心 随机 对 照 实验 来 进一步 论证 。 此 
外 , 尿 sICAM-1/VCAM-1 水 平 的 高 低 反映 的 是 肾脏 病 
变 的 炎症 程度 ,而 非特 异性 的 LN 的 肾脏 炎症 变化 ,因此 
在 后 续 临 床 实 验 中 ,还 需要 联合 其 他 LN 常规 指标 同时 
进行 监测 ,以 利于 更 准确 和 特异 的 判断 LN 的 病程 变化 
趋势 。 这 都 需要 在 我 们 以 后 的 研究 中 进一步 完善 。 

综 上 所 述 , 我 们 的 结果 表明 尿 SICAM-1 和 
VCAM-1 反 映 了 LN 肾脏 炎症 的 状态 ,可 以 作为 判断 
LN 活动 性 的 生物 标志 物 。 长 期 监测 尿 中 这 两 个 指标 可 
以 帮助 我 们 观察 LN 患者 的 病情 变化 ,并 可 为 疗效 观察 ， 
实现 个 体 化 治疗 提供 新 依据 。 
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